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して，エストロゲン合成の律速酵素であるアロマターゼとエストロゲン受容体 (ERα および ER
ß) の発現を免疫組織化学的に検索すると同時に，間質性肺炎の病変局所におけるエストロゲン
濃度を液体クロマトグラフィー・タンデム質量分析法 (Liquid chromatography/electrospray 
tandem mass spectrometry, LC-M8瓜18 法)を用いて測定し，これらの結果を正常肺および間
質性肺炎以外の炎症性肺疾患との間で比較した.
肺部分切除術症例 70 例のホルマリン固定ノミラフィン包埋組織を用いて行った免疫組織化学的
検索では，間質性肺炎 (n= 26) ，正常肺 (n=21) ， 間質性肺炎以外の炎症性肺疾患 (n= 23) 
におけるアロマターゼの発現は，肺胞上皮では各 73% (19/26) , 0% (0/21) , 4% (1123) ， 細気管支
上皮では各 88% (23/26) , 90% (19121) , 91% (21123)で間質性肺炎では肺胞上皮において他の 2
群に比し有意に高い発現を認めた (P<O.OOOl) . また，間質性肺炎例聞の検討では，概して線維
化の程度の高い通常型間質性肺炎パターンを示す症例や他の組織パターンでも線維化の程度の
強し、症例の肺胞上皮にアロマターゼが陽性となる傾向が見られた • ERß はいずれの群とも肺胞
上皮および細気管支上皮に高率に発現していたが，間質性肺炎の肺胞上皮においてやや高率に見
られる傾向にあった. ERα はいずれの群においても発現を認めなかった.
間質性肺炎 10 検体と正常肺 10 検体を用いての LC-M8瓜18 法による肺局所における性ホルモ
ン濃度の測定ではエストラジオール濃度およびアロマターゼ活性の指標となるエストラジオー
ハUにリヮ“
ル濃度のテストステロン濃度に対する比は，いずれも間質性肺炎において各 15 倍 (P=0.0003) 



























ン合成の律速酵素であるアロマターゼ，および，エストロゲン受容体 (estrogen receptor, ER) 
のサブタイプに相当する ERα と ERß を免疫組織化学的に検討し， 2 6 例の間質性肺炎組織で得






間質性肺炎( n=10) と正常肺( N=10) で検討した組織内エストラジール濃度は，前者が後者の 15
倍と有意に高く，アロマターゼ活性の指標となるエストラジオール濃度のテストステロン濃度に
対する比も間質性肺炎において 56 倍と有意に高かった.これらの結果から，間質性肺炎におい
????
ては，肺胞上皮に発現しているアロマターゼによってエストロゲンが病変局所で合成され，合成
されたエストロゲンが ERß を介して作用することでその病態に関与しているという可能性が示
唆された。 このように今回の谷内真司の研究成果は肺間質性肺炎の病態においてのエストロゲ
ンの作用を解明するばかりでなく今後の内分泌療法と言うまったく新しい治療に対しでも極め
て有意義なを提供している事から、 臨床的にも極めて今後の発展が期待される研究内容と位置
づけられるべきである。
よって，本論文は博士(医学)の学位論文として合格と認める。
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